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 本論文第 1 章では，ヒト ES/iPS 細胞の培養基質として利用されているヒトラミニ































Fig. 1.  Biologically active sites in the 






































 ヒト ES/iPS 細胞の培養に使用されるヒトラミニン -511 の部分タンパク質であるヒ
トラミニン -511E8 フラグメントは，インテグリンおよびインテグリン61 に結




活性を評価した．その結果，N 末端から 4 残基短くした hA5G66d（NLGSVNVS）を
固定化したキトサンマトリックスは，hA5G66-キトサンマトリックスに比べ強い細胞
接着活性を示し，インテグリンおよびインテグリン61 と相互作用することが
わかった．また、C 末端側から 3 残基目の Asn3287 がインテグリンとの結合に重要で
あることが示された．以上の結果から，ラミニン -511 およびラミニン -511E8 フラグ
メントのインテグリンを介した細胞との相互作用に，hA5G66d の配列が重要な役割









第 2 章  ペプチド -多糖マトリックスの生物活性に及ぼすスペーサー効果 1)  
 ぺプチド -多糖マトリックスと細胞表面受容体の相互作用を制御して高活性なバイ
オマテリアルを開発することを目的に，ペプチドと多糖を繋ぐスペーサーの長さや物
理的性質が生物活性に及ぼす影響を検討した．Gly（3.67 Å/residue），βAla (4.86 
Å/residue)，εACA (8.70 Å/residue)からなる種々のスペーサーを導入したペプチ
ド -キトサンマトリックスを作製した．シンデカンに結合する AG73 を固定化したキト
サンマトリックスは，どのスペーサーを導入しても細胞接着活性は変化しなかった





































 本論文では，ヒトラミニン鎖 G ドメイン  （LG1-LG5）  由来の 115 種類の合成
ペプチドを用いたスクリーニングから，18 種類の生物活性配列を同定した．G ドメイ








1) Biopolymers, 106, 512-520 (2016). 
Fig. 2.  Cell attachment activity of 






は、第 1 章において、ヒト ES/iPS 細胞の培養基質として凡用されるヒトラミニン -









することを示した。ペプチド -キトサンマトリックスのみで活性を示した hA5G66 の
短縮ペプチドを共有結合した hA5G66d-キトサンマトリックスは、インテグリン31
および61 を介して細胞接着を誘導することがわかり、バイオマテリアルのリガン
ドとして有用であることを示した。第 2 章では、スペーサーの長さや物理的性質を変
え、受容体の異なるペプチドを固定化させたペプチド-多糖マトリックスの生物活性
を評価した。インテグリンを介する生物活性はスペーサーの影響を強く受け、シンデ
カンを介する生物活性はスペーサーの影響を受けにくいことがわかり、目的の細胞や
レセプターに合わせてスペーサーを最適化することで，高活性なバイオマテリアルを
開発できることを明らかにした。  
 本研究にて得られた知見は、組織工学への応用を目指した受容体特異的で高活性な
バイオマテリアルの開発に有益な知見を与えるものである。 
 以上、本申請論文は、新規性・応用性もあり、博士（薬学）の学位論文として価
値あるものと判断できる。  
 
